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論文内容の要旨
(目的)
視覚系の高次中継核すなわち外側膝状体や上丘など網膜神経節細胞より直接の投射を受ける領域には，
ペプチドやアミノ酸など多くの神経活性物質の存在が報告されているが，その機能の詳細は不明であるO
本研究ではサブスタンス P CS P) を中心として取り上げ，上記の領域における分布，投射，微細構造
を明らかにし，視覚伝達における SP の役割について考察を加えた。
(材料および方法)
Wistar 系雄性ラット(体重150---250 g) を用いた。片側眼球摘出術，視索や上丘の電気破壊，蛍光
トレーサ- Fluoro Gold C F G) の注入，コルヒチン処置などを施工したラット，および無処置ラット
を Zamboni 液にて濯流固定した後， SP に対する特異的抗血清を用いて免疫組織化学(蛍光抗体， P 
AP 法， ABC法)を施し，光顕的，電顕的に観察した。
(結果)
(1) 無処置ラットにおける SP様免疫陽性 CSP-LI) 構造の分布と微細構造
上丘では，浅灰白層 CSGS) の背側部に多数の SP-LI 細胞および線維が密に分布するO 背側
外側膝状体 CDLGN) では SP-LI 細胞は認められないが，外側部に SP-LI 線維が分布する。
腹側外側膝状体 CVLGN) では SP-LI 線維が diffsue に分布し，少数の陽性細胞が認められる。
その他，視床の pretectal olivary nucleus C P 0 N) ，後外側核 CLPN) にも密な陽性線維が分布す
る。上丘の SGS における免疫電顕では SP陽性の細胞体・樹状突起に加え，多くの SP-LI 終末
が認められた。これらの SP-LI 終末は樹状突起に対し asymmetric synapse を形成し，細胞体に
戸hu
対してはsymmetric synapse を形成している。 SP陽性の樹状突起が他の樹状突起に presynaptic と
なる像も観察された。
(2) 片側眼球摘出による SP-LI 構造の変化
片側眼球摘出ラットでは 15 日後より 対側の上丘の SP-LI 細胞の樹状突起の染色性が低下し
たが，陽性線維や陽性細胞数の変化は認められなかった。対側の LPN ， DLGN，視索核 (N. of 
optic tract) (N 0 T) で SP-LI 線維の増加が観察されたのに対し， PONでは，術後 4 日目か
ら SP-LI 線維が減少した。 Leu- エンケファリン (ENK)LI 線維も PONには豊富に認めら
れるが，それらは眼球摘出により変化しなかった。
眼球摘出と免疫電顕を組み合わせることにより 上丘の SP-LI 細胞は直接その樹状突起および
細胞体に網膜由来の変性終末とシナプスを形成することが明らかになった。これらの SP-LI 細胞
とシナプスを形成する網膜からの変性終末は， SGS の中でも背側部に認められ，それより深層に位
置する変性終末の数が眼球摘出後 2 日目でピークに達するのに対し 5 日目に最も多く見い出された。
(3) 網膜における SP-LI 神経節細胞
コルヒチンを注入した眼球では，網膜の神経節細胞層に SP-LI 細胞が認められ，これらの細胞
は視神経交文，あるいは pretectal area に注入した FGにより逆行性に標識された。視索の破壊で，
網膜側の視索に SP-LI の蓄積が認められた。しかし， ENK-L 1 あるいはNPY-LI 線維の
蓄積は認められず，また SP-LI 線維の蓄積は視索の切断と，対側の眼球摘出を同時に行なったラッ
トでは認められなかった。これらの事実は PONの SP-LI 線維は網膜の神経節細胞に由来する
ことを示している O
(4) 上丘の電気破壊による SP-LI 構造の変化
上丘の電気破壊により同側のDLGN ， VLGN , NOTの SP-LI 線維が消失した。
(考察)
以上，ラットにおける視覚系の中継核に対する SP の支配様式を明らかにしたが，ラットを用いた本
研究において， DLGNの SP-LI 線維は上丘SGS の SP-LI 細胞に由来すること，また SP 陽
性の網膜神経節細胞は，特異的に PONに投射することを明らかにした。以前ラビットを用いた研究で
は， SP陽性の神経節細胞はDLGNに投射し， PONには投射しないことが報告されており，網膜の
SP細胞投射には種差が存在するものと思われる。ラットでは投射様式から考えて，瞳孔反射弓の形成
に直接関与しているものと考えられる。
今回の研究により，上丘SGS の SP-LI 細胞はNOT， VLGN , DLGNに投射することが明
らかになった。そして，これらの SP-LI 細胞に入力する網膜からの線維は， SGS の中でも背側に
終末し，変性に至るまでの時間が比較的長いことから，小径で伝導速度の遅い線維であることが考えら
れる O すなわち，網膜からの上丘の SP-LI 細胞を介して視床に投射する系は，ある特定の視覚情報
の伝達に関与しているものと思われるO
論文審査の結果の要旨
サブスタンス P CS p) 陽性線維は，視床や上丘などの視覚系の中継核において特徴的な分布を示す。
また上丘の表層には，多くの SP陽性細胞が認められるO 本研究では，視覚伝達における SP の機能を
明らかにするため，ラットにおいて実験形態学的手法を用いて検討した結果，視床の pretectal olivary 
nucleus CP 0 N) の SP線維は網膜の SP陽性の神経節細胞に由来し，背側および腹側の外側膝状体，
視索核，後外側核に分布する SP線維は上丘の SP陽性細胞に由来することを明らかにしているO これ
らの投射系は本研究により初めて証明されたものである。
今まで報告のある家兎に比べ，視覚系における SP の投射系には大きな種差があることも明らかとなっ
た。ラットでは SP陽性の神経節細胞が特異的に PONに投射することから直接瞳孔反射らの形成に関
与していることを示した。併せて行なった免疫電顕の結果より 網膜から上丘の SP陽性細胞を介して
視床に投射する系は，特定の視覚情報の伝達に関与することを示唆している o S P の視覚系への関与に
ついて形態学的に重要なデータを提供しているため，学位授与に価すると考えるO
